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論文内容要旨
 (研究内容)
 妊娠・分娩時の母・児血中cortisolの内分泌学的役割として,胎児肺・消化管の成熟,分娩発
 来機序などへの関与が示唆されているが,詳細は不明である。胎児自身の脳下垂体一副腎皮質系
 の分泌調節機構が存在しているのか,あるいは母体内分泌系の関与のもとに胎児cortiso1が産生
 されるかなどについての詳細も不明である。最近,羊・山羊の実験で,陣痛発来直前に,胎仔血
 中cortiso1が上昇する事実から,ヒトでも分娩発来機序と,cortiso1との関係が論じられている。
 また胎児・新生児は,母体と異なり,分娩を契機として,子宮内生活から子宮外生活を強いられ
 ており,分娩周辺期は,最も適応障害を起こしやすい時期といえる。そして児が強いストレスを
 受けたと思われる,胎児仮死・新生児仮死症例での,母・児副腎皮質反応についての詳細な検討
 はなかった。今回著者は,分娩直後,母体肘静脈血cortiso1値(MV),臍帯動脈血cortisol値
 (UA),臍帯静脈血cortisol値(UV)を,radioimmunoassay法にて測定し,分娩様式や胎児
 仮死・新生児仮死などの臨床所見と血中のcortisol値との関係,さらに母体血cortiso1値と,
 臍帯動・静脈血cortiso1値との相関などについて分析し,分娩時の母・児血中cortisol動態を
 明らかにすることを目的とした。
 (研究方法)
 東北大学医学部附属病院分娩部にて出産した正期産妊婦,および臍帯動脈・臍帯静脈から採血
 した。経膣自然分娩105例,吸引分娩41例,帝王切開分娩26例,骨盤位分娩8例の計180例を対
 象とした。母体血は,児娩出直後,肘静脈から採血した。臍帯動脈血および月齊帯静脈血は,出生
 直後,臍帯を2箇所コッヘルにて挾鉗して採血した。採血はすべてヘパリン処理した注射器を用
 い,採血後直ちに,遠心分離し,血清は,一20。Cで測定まで凍結保存した。血清cortisolの測
 定は,スパッタコルチゾールRIAキット(第一ラジオアイソトープ研究所)を使用した。同一測
 定内におけるintraassayC.V.(coefficientvariation)は,平均5.2彩だった。同一血清を
 異なる機会に測定したときのinterassayC.V.は,平均6.6%だった。異なる濃度のcortisol
 を含む3検体に,既知量のcortiso1を添加し,cortiso1を測定したところ,回収率は100.5±
 5.0%(C.V.6%)と満足すべき結果であった。各種ステロイドによる交叉反応は,cortiso1に
 対する親和性を,100%とすると,corticosterone6.3%,11-deoxycortiso12.0%であり,
 deoxycor士icosterone,cortisone,progesteroneは,0.2%以下だった。なお,全例分娩監視
 装置を使用し,胎児仮死の診断には,胎児心拍数が悪化し,回復しなかったもの,遅発性徐脈,
㌧
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 変動性徐脈,羊水の著明な混濁,産瘤の急速な増大を指針とした。またApgarscore6点以下
 を新生児仮死とした。測定結果の統計的分析は,studentもt-test,pairedt-test,および
 1inearregression解析をマイクロコンピュータTRS-80(Radio-Shack,Fortworth,
 Texas)を使用して行なった。
 (研究成績)
 1)吸引分娩では,経膣自然分娩に比し,母体血値(MV)・臍帯動脈血値(UA)・臍帯静脈血
 値(UV)とも,有意に(P<0.05～P〈0.0001)高値だった。2)帝王切開分娩では,この3種
 の検体すべてが,他の分娩様式に比し,有意に(P<0.02～P<0.0001)低値だった。3)どの分
 娩様式でも,母体血cortiso1値>臍帯動脈血cortisol値>臍帯静脈血cortisol値という濃度勾配
 が認められた。4)経産自然分娩では,分娩所要時間が長くなると母体血cortiso1値・臍帯動脈血
 cortisol値が高くなる傾向がみられた。5)陣痛によって,母・児共にcortiso1を増加する傾
 向が認められた。6)どの分娩様式でも,誘発群(オキシトシン誘発群)と非誘発群(自然陣痛
 発来群)の間に,3種の検体では有意差はなかった。7)経腔自然分娩では,初産群が経産群よ
 り,3種の検体のcortisol値は有意に(P〈0.001),高値だった。8)経膣自然分娩を胎児仮
 死群・胎児仮死のなかった群に分けると,母体血値には有意差はないが,臍帯動脈血値・臍帯静
 脈血値とも,胎児仮死群は,胎児仮死のなかった群より,有意に高値だった。帝王切開分娩でも
 同様の傾向だった。9)経腔自然分娩を新生児仮死群・非新生児仮死群に分けると,母体血値に
 は有意差はないが,臍帯動脈血値・臍帯静脈血値とも,新生児仮死群は,新生児仮死のなかった
 群より,有意に高値だった。10)母体血値と臍帯動脈血値,母体血値と臍帯静脈血値,臍帯動脈
 血値と臍帯静脈血値との間に全症例で正の相関が認められた。11)経産自然分娩では,母体血
 月齊帯動脈血cortisol値
 値と臍帯動脈血・臍帯静脈血値差との間に負の相関が認められた。12)臍帯静脈血。。rtis。1値
 器㈹を検討すると・母体血値が上昇する貼U傷UVはし・に近ずいた・
 (考案)
 分娩時の母体・胎児の副腎皮質反応の詳細は不明の点が多いが,特に胎児仮死・新生児仮死の
 ような児にとり,強いストレスとなる状況では,母と別個の,児独自のcortiso1分泌動態を児
 が表わすことが示唆された。また児のcortiso1分泌には,母の影響も無視できないことが示唆さ
 れた。母体血値が高いほど,児への流入がふえる可能性が示唆された。
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 審査結果の要旨
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 妊娠・分娩時の母・児血中cortiso1の内分泌学的意義として,胎児肺・消化管の成熟,免疫抑
 制などへの関与が報告されているが,未だ詳細については不明な点が多い。最近の羊・山羊の実
 験で,陣痛発来直前に,胎仔血中cortiso1が上昇することから,ヒトでも分娩発来機序とcortiso1
 の関係が論じられるようになった。胎児・新生児にとっては,分娩周辺期は最も適応障害を起こ
 し易い時期といえる。児が強いストレスを受ける胎児仮死・新生児仮死例での,母・児の副腎皮
 質反応についての詳細な検討は少ない。今回,著者は,分娩直後母体肘静脈血cortisol値(MV)
 ・臍帯動脈血cortiso1値(UA)・臍帯静脈血cortiso1値(UV)を,radioimmunoassay法に
 て測定し,分娩様式や胎児仮死・新生児仮死などの臨床症状と血中cortiso1値との関係,さらに
 母児相関などについて検討することを目的として以下の研究を行なった。
 東北大学分娩部にて,昭和55年2月から,昭和56年11月までに分娩した経膣自娩105例,吸引
 分娩41例,帝王切開分娩26例,骨盤位分娩8例の計180例を対象とし,母体血は分娩直後肘静脈
 から採血し,臍帯動脈血・臍帯静脈血は出生直後,月齊帯を2箇所挾鉗して採血した。血中cortiso1
 は,スパッタコルチゾールRIAキットにて測定した。なお全例に胎児心拍数監視装置を使用し,
 胎児仮死の診断には,遅発一過性徐脈・変動一過性徐脈,羊水の混濁,産瘤の急速な増大を指針
 とした。またApgarScore6点以下を新生児仮死とした。
 1)吸引分娩では,経膣自娩に比しMV・UA・UVとも有意に高値だった。2)帝王切開分娩で
 は,上記3種の検体すべてが他の分娩様式より,有意に低値だった。3)陣痛により,母・児血中
 cortiso1が上昇する傾向がみられた。4)どの分娩様式でも,'MV>UA>UVの濃度勾配が認め
 られた。5)経時分娩では,3種の検体とも,初産群が経産群より,有意に高値だった。6)経膣自
 娩を,胎児仮死群・非胎児仮死群に分けると,UA・UVとも,胎児仮死群は,非仮死群より高
 値だった。帝王切開分娩でも同様の傾向だった。7)経腔自娩を新生児仮死群・非新生児仮死群に
 分けると,UA・UVとも,新生児仮死群は非仮死群より,有意に高値だった。8)MVとUA,
 MVとUV,UAとUVの間には,正の相関が認められた。
 以上を要約すると,胎児仮死・新生児仮死のような児にとり強いストレスとなる状況では,母
 と別個に,独自のcortiso1分泌動態を児が示すことが推測された。また児のcortiso1分泌には,
 母の影響も無視できないことが解った。以上の点より,この研究は医学博士の学位を授与するに
 価すると判定した。
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